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Резюме
Постковидные когнитивные нарушения, в т. ч. у молодого населения, представляют актуальную медико- социальную про-
блему. Известно, что COVID-19 даже при отсутствии прямого повреждения мозга, связанного с COVID-19-ассоциированным 
инсультом или энцефалитом, и независимо от тяжести течения инфекции острого периода и возраста пациентов, может 
вызывать продолжительное и дезадаптирующее когнитивное расстройство. Патогенез этих нарушений сложен, на сегод-
няшний день до конца не ясен и продолжает активно изучаться. Отсутствуют также стандартизированные диагностические 
и  лечебные подходы к  ведению пациентов с  постковидными когнитивными нарушениями. Приведенное клиническое 
наблюдение демонстрирует опыт лечения когнитивных нарушений после COVID-19 у молодого пациента с использовани-
ем имеющихся знаний о патогенезе. Проведен обзор современных публикаций по проблеме постковидных когнитивных 
нарушений. На  основании имеющихся литературных данных обсуждена роль различных патогенетических факторов 
развития постковидных когнитивных нарушений у представленного пациента. На конкретном клиническом примере дано 
обоснование выбора лечебных стратегий и необходимости проведения дальнейших исследований в области постковид-
ного синдрома и  его патогенеза, диагностики и  лечения постковидных когнитивных нарушений, что позволит создать 
доказательную базу для разработки клинических рекомендаций.
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Abstract
Post- Cognitive Impairment, including in  the young population, is an urgent medical and social problem. It is known that 
COVID-19, even in  the absence of  direct brain damage associated with covid- associated stroke or encephalitis, regardless 
of the severity of the infection during the acute period and the age of patients, can cause long-term and maladaptive cognitive 
impairment. The pathogenesis of these disorders is complex, and it is not completely clear today and continues to be actively 
studied. There is also no standardized diagnostic and therapeutic approach in the management of patients with post- COVID 
cognitive impairment. The presented clinical observation demonstrates the experience of treating cognitive impairment after 
COVID-19 in a young patient using the available knowledge of pathogenesis. A review of modern publications on the problem 
of post- COVID cognitive impairment was carried out. Based on the available literature data, the role of various pathogenetic 
factors in the development of post-covid cognitive impairment in the presented patient is discussed. Based on a specific clin-
ical example, the rationale for the choice of treatment strategies and the need to further increase knowledge about the post- 
COVID syndrome, conduct future research in  the field of  pathogenesis, diagnosis and treatment of  post- COVID cognitive 
impairment, which will create an evidence base for the development of clinical recommendations, is given.
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ВВЕДЕНИЕ

Продолжаю щаяся пандемия новой коронавирусной 
инфекции (COVID-19), вызванная вирусом SARS-CoV-2, 
на  сегодняшний день затронула более 600  млн человек 
и является причиной более 15 млн смертей во всем мире 
по  данным ВОЗ. Помимо мероприятий по  снижению 
смертности от инфекции, мировое здравоохранение стол-
кнулось с необходимостью разработки профилактических 
и лечебных стратегий, направленных на предотвращение 
и  лечение долгосрочных последствий COVID-19. Одними 
из таких персистирующих синдромов являются когнитив-
ные нарушения. Распространенность постковидных когни-
тивных нарушений достоверно не  известна, что связано 
с использованием разной методологии в оценке когнитив-
ных функций в имеющихся исследованиях и с отсутствием 
четкой связи между субъективными сообщениями пациен-
тов о снижении когнитивных функций и их объективным 
подтверждением  [1]. Однозначно, проблема когнитивных 
нарушений в связи с пандемией COVID-19 приобрела еще 
большую актуальность, что пагубно сказывается на  каче-
стве жизни пациентов и их работоспособности. 

Спустя 2 года с начала пандемии COVID-19 объем зна-
ний о влиянии вируса на нервную систему человека и ког-
нитивные функции ограничен. Несмотря на то, что тяжесть 
персистирующих когнитивных симптомов часто связана 
с  тяжестью инфекции острого периода, исследования 
показали, что когнитивные нарушения могут возникать 
у пациентов любого возраста с легкой формой COVID-19 
[2–5]. На сегодняшний день отсутствует единая патогене-
тическая теория постковидных когнитивных нарушений, 
известны только отдельные патогенетические факторы, 
приводящие к  ним: нейротропность и  нейровирулент-
ность SARS-CoV-2, системное воспаление, гипоксия 
и цереброваскулярные изменения. Однако в большинстве 
случаев неврологические проявления COVID-19 могут 
возникать при сочетании вышеперечисленных факторов. 
M.T. Heneka et al. в работе, опубликованной в 2020 г., пока-
зали, что любой из этих механизмов или их комбинации 
подвергают выживших после COVID-19 риску развития 
долгосрочных неврологических последствий или усугу-
бляют уже существующее неврологическое расстройство, 
или инициируют новое [6]. Все это делает очевидным тот 
факт, что пациенты с постковидными когнитивными нару-
шениями нуждаются в динамическом наблюдении, перео-
ценке когнитивных функций, разработке стандартизиро-
ванных диагностических критериев и  методов лечения. 
Ввиду отсутствия единой стратегии ведения данного кон-
тингента больных требуется накопление опыта лечения 
препаратами, которые по механизму действия и мишеням 
могут быть потенциально полезны. 

КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ

Пациент К., 45 лет, обратился на специализированный 
амбулаторный прием к  неврологу кабинета памяти 
Межрегионального клинико- диагностического центра 
г. Казани. На прием пришел без сопровождения с ведущей 

жалобой на «проблемы с памятью», мешаю щие справлять-
ся с повседневными делами и работой. Забывал поручения 
начальства и супруги, назначенные мероприятия и догово-
ренности. Больному было тяжело сосредотачиваться 
на рабочих заданиях, он с трудом запоминал незначитель-
ные для него объемы информации, которые ему приходи-
лось повторять несколько раз. Появились трудности в изло-
жении мыслей, поддержании разговора. Временами забы-
вал принимать лекарства или сомневался принял их или 
нет. Появилась неуверенность в  вождении автомобиля 
из-за трудностей построения маршрута в  голове, выбора 
направления движения. В посторонней помощи в повсед-
невной жизни не  нуждался, однако стал пользоваться 
записями, напоминаниями в телефоне, чего раньше никог-
да не делал. При активном расспросе отмечал повышен-
ную утомляемость в течение дня. Сон, настроение не нару-
шены, хотя в связи с имеющимися когнитивными наруше-
ниями появилась некоторая раздражительность. 

Восемь месяцев назад перенес среднетяжелую форму 
COVID-19, подтвержденную тестом ПЦР. В остром периоде 
инфекции наблюдались фебрильная лихорадка в течение 
5 дней, сухой кашель, аносмия и дисгевзия в течение 8 нед., 
выраженная общая слабость. Больной был госпитализиро-
ван на  4-й день болезни по  причине низкой сатурации 
(89–92%), однако сам пациент ощущал только заложен-
ность в  груди, тяжесть в  спине и временами затруднение 
дыхания. В  стационаре получал кислородную поддержку 
в  течение 7  дней. По  данным КТ легких были выявлены 
признаки двусторонней вирусной пневмонии с  объемом 
поражения до 40%. В анализах были повышены маркеры 
гиперкоагуляции и воспаления. В остром периоде инфек-
ции получал терапию противовирусными препаратами, 
глюкокортикоидными гормонами и антикоагулянтами. 

Вышеописанные когнитивные нарушения пациент 
заметил через месяц после выписки из стационара, когда 
приступил к работе. В это время отмечался также прерыви-
стый неглубокий сон, нервозность. По назначению невро-
лога принимал курс аминофенилмасляной кислоты и этил-
метилгидроксипиридина сукцината в течение одного меся-
ца. После этого отмечалась нормализация сна, уменьшение 
раздражительности и  утомляемости, однако в  отношении 
когнитивных нарушений динамики не  наблюдалось. 
Нейропсихологическое обследование не проводилось. 

Пациент имеет высшее строительное образование, 
работает инженером- конструктором в  строительной ком-
пании. Женат, имеет двоих детей. С  39-летнего возраста 
страдает гипертонической болезнью 1  ст. Артериальное 
давление (АД) было компенсировано на терапии периндо-
прилом в дозе 4 мг в сутки. Не курит, алкоголь употребляет 
по  выходным в  умеренных количествах. Телосложение 
нормостеническое, ИМТ = 22. В течение многих лет регу-
лярно посещает тренажерный зал. Профессиональных 
вредностей не имеет. Аллергологический анамнез не отя-
гощен. Наследственный анамнез по когнитивным наруше-
ниям не отягощен. У матери пациента была гипертониче-
ская болезнь, у отца – ИБС, стенокардия напряжения, дис-
липидемия. Пациент дал свое информированное согласие 
на публикацию этого клинического наблюдения.
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При осмотре пациент находился в ясном сознании. АД 
на  приеме, измеренное после 5-минутной адаптации 
пациента в положении сидя, составляло 142/83 мм рт.  ст. 
В неврологическом статусе клинически значимых отклоне-
ний не было выявлено. При нейропсихологическом обсле-
довании был выявлен когнитивный дефект в виде дефици-
та внимания, вторичного нарушения памяти, психомотор-
ной замедленности. При работе с таблицами Шульте паци-
ент тратил в  среднем 45  сек на  1  таблицу (при норме 
30–35 сек для данной возрастной категории). Поиск чисел 
в  таблицах носил неравномерный характер: пациент 
демонстрировал запоздалую врабатываемость, преждев-
ременную истощаемость и  колебания внимания, работая 
то быстро, то медленно. При проведении пробы на серий-
ный счет по Крепелину пациент демонстрировал колеба-
ния и  нарушение переключаемости внимания: трижды 
останавливался, забывая, что нужно делать дальше, допу-
стил 5 математических ошибок. В пробе на фонематиче-
скую и  семантическую вербальную беглость назвал 8 
и 11 слов в мин соответственно. Батарея тестов на лобную 
дисфункцию выполнялась пациентом без ошибок (оценка 
18  баллов), но  с  демонстрацией брадифрении. Тест Free 
and Cued Selective Reminding Test- Immediate Recall 
(FCSRT-IR) выявил снижение свободного воспроизведения 
после интерферирующего задания (8  слов за 3 попытки) 
при эффективности подсказок (индекс подсказки 0,8). Для 
оценки астении была использована шкала Л.Д. Малковой, 
количество баллов составило 76 (умеренная астения). 
По госпитальной шкале тревоги и депрессии HADS боль-
ной получил 2 балла в субтесте на депрессию и 3 балла 
в субтесте на тревогу (отсутствие тревоги и депрессии).

Таким образом, при нейропсихологическом обследо-
вании пациент демонстрировал нейродинамический 
фенотип когнитивных нарушений, соответствующий 
поражению структур среднего, промежуточного мозга 
и медиобазальных отделов лобных долей (первый энер-
гетический блок по А.Р. Лурия). 

По данным МРТ 3Т головного мозга признаки струк-
турного повреждения вещества, атрофического процесса 
отсутствуют. Лабораторные исследования (общий, биохи-
мический анализы крови, коагулограмма, СРБ, железо 
сыворотки) в норме.

Учитывая данные анамнеза, неврологического, ней-
ропсихологического и  параклинического обследования, 
был выставлен диагноз: Постковидный синдром в форме 
когнитивных нарушений нейродинамического типа, уме-
ренно выраженной астении. Был назначен препарат 
Целлекс в виде подкожных инъекций по 1 мл один раз 
в сутки в течение 10 дней с последующим повторением 
курса через 10 дней. 

На повторный осмотр пациент приехал через 6 нед. 
Рекомендованное лечение полностью завершил. 
Субъективно отмечал отчетливое улучшение сообрази-
тельности и  концентрации внимания, допускал меньше 
ошибок, ему было легче общаться с  людьми. При ней-
ропсихологическом обследовании в  динамике отмеча-
лось уменьшение времени работы с  таблицами Шульте 
(среднее время, затраченное на одну таблицу, составило 

32 сек). Отсутствовал феномен врабатывания и истощае-
мости, выполнял задания равномерно. Пациентом было 
сделано 2  математические ошибки при выполнении 
задания на серийный счет, при этом он самостоятельно их 
нашел и исправил. Пробы на фонематическую и семанти-
ческую беглость речи – 11 и 13 слов в мин соответствен-
но. Отмечалось улучшение свободного воспроизведения 
после интерферирующего задания в  пробе FCSRT-IR  – 
15  слов за  3  попытки. Оценка астении по  шкале 
Л.Д.  Малковой составила 52  балла (слабая астения). 
По  шкале HADS больной получил 1  балл в  субтесте 
на депрессию и 1 балл в субтесте на тревогу (отсутствие 
тревоги и депрессии). Пациент был удовлетворен резуль-
татом лечения, считал, что вернулся на  исходный (до 
COVID-19) уровень когнитивного функционирования. 
Больному было рекомендовано контрольное обследова-
ние в динамике через 1 мес. 

ОБСУЖДЕНИЕ

Представленное клиническое наблюдение демонстри-
рует опыт лечения постковидной когнитивной дисфунк-
ции у молодого работоспособного пациента, что в настоя-
щее время составляет социально значимую проблему. 
Ввиду отсутствия на данном этапе утвержденных страте-
гий ведения пациентов и лекарств с доказанной эффек-
тивностью в лечении постковидных когнитивных наруше-
ний подобный опыт представляет ценность. Согласно 
литературным данным профиль когнитивных нарушений 
у  выздоравливаю щих после COVID-19 пациентов чаще 
всего носит нейродинамический и  регуляторный харак-
тер, расстраивается внимание, формирование и реализа-
ция замыслов, контроль над своими действиями и органи-
зация поведения в  целом  [7, 8]. Это предполагает 
повреждение областей мозга, имеющих отношение к про-
цессам исполнительного контроля, включая префронталь-
ную кору, теменную кору, поясную извилину и полосатое 
тело. В  представленном клиническом примере пациент 
также демонстрировал прежде всего нарушение внима-
ния, что сказывалось и на отдельных аспектах организа-
ции произвольной деятельности. Подобного рода наруше-
ния могут быть типичны для пожилого пациента, имеюще-
го инволютивные изменения нервной ткани либо для 
пациента с эмоциональными нарушениями. Однако в дан-
ном клиническом случае представлен молодой человек 
без признаков депрессии или тревожного расстройства, 
прошедший курс анксиолитической терапии. Это застави-
ло предположить иную нейробиологическую основу ког-
нитивных нарушений у данного пациента, проанализиро-
вать особенности клинической картины острого периода 
COVID-19 и актуальные литературные данные. 

В остром периоде инфекции у пациента наблюдалась 
продолжительная (8 нед.) обонятельная дисфункция, кото-
рая ассоциируется с  нейротропностью и  нейровирулент-
ностью, что демонстрируется в  ряде исследований  [9]. 
Клетки обонятельных рецепторов могут транспортировать 
различные патогены в головной мозг, в т. ч. нейротропные 
вирусы, что сопровождается развитием обонятельной дис-
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функции более чем в 80% случаев при COVID-19 [10–12]. 
Обонятельная дисфункция, вызванная SARS-CoV-2, задей-
ствует отличные от других вирусных агентов хемосенсор-
ные механизмы, на что указывает ее появление в отсут-
ствии симптомов ринита в  качестве первого симптома 
COVID-19, большая продолжительность в  ряде случаев 
и ассоциация с дисгевзией [13–18]. Несмотря на все еще 
ограниченное понимание патогенеза влияния SARS-CoV-2 
на химическое восприятие, было определенно, что вирус 
меняет функционирование сенсорных систем в  опреде-
ленных нейрональных цепях и влияет на работу головно-
го мозга в более широком смысле. В то же время обоня-
тельная дисфункция является хорошо доказанным ранним 
клиническим биомаркером многих нейродегенеративных 
заболеваний и проявляется за несколько лет до развития 
когнитивных и  моторных симптомов  [19, 20]. Возможно, 
вызванные SARS-CoV-2 устойчивые нарушения обоняния 
в  долгосрочной перспективе служат предиктором про-
грессирующего когнитивного снижения, связанного 
со структурными изменениями в ЦНС [21]. 

Другими важными патогенетическими факторами пост-
ковидных когнитивных нарушений, клинические признаки 
которых наблюдались и у представленного пациента, явля-
лись дисрегуляция гомеостаза микроглии и нейровоспале-
ние. Микроглия и астроциты I типа являются частью пери-
васкулярной глимфатической системы и  врожденной 
иммунной системы мозга. В  ответ на  инфицирование 
SARS-CoV-2  эти клетки продуцируют провоспалительные 
цитокины, индуцирующие длительный нейровоспалитель-
ный ответ, при этом нарушается работа системы клиренса 
ЦНС с  накоплением токсинов, отработанных веществ, 
поддерживаю щих воспаление  [22]. Многочисленные 
наблюдения показывают, что когнитивные нарушения про-
должают существовать либо манифестируют у уже выздо-
ровевших после COVID-19 пациентов, что коррелирует 
с показателями воспалительного профиля [23]. Возможно, 
применение агентов, подавляющих нейровоспаление, 
будет оказывать в т. ч. и прокогнитивный эффект. 

Ряд исследований демонстрирует роль гипоксии как 
независимого фактора развития когнитивного снижения 
после COVID-19. При этом тяжесть глобального когнитив-
ного дефицита коррелирует с объемом помощи, оказыва-
емой по  поводу респираторных симптомов COVID-19 
и максимально выражена у  госпитализированных паци-
ентов, получавших респираторную поддержку, особенно 
после ИВЛ [1, 19]. Особенностью гипоксии, наблюдаемой 
при COVID-19, является феномен «тихой» гипоксии, при 
которой, несмотря на  низкий уровень кислорода крови, 
многие пациенты не проявляют симптомов одышки или 
затрудненного дыхания. Появление «тихой» гипоксии 
ученые объясняют целой комбинацией биологических 
механизмов: аномальным перераспределением крови 
между поврежденной и интактной тканью легких со сни-
жением притока к  здоровой, обогащенной кислородом 
ткани и  увеличением притока к  поврежденной ткани 
с последующим снижением насыщения кислородом цир-
кулирующей крови; микротромбообразованием внутри 
легочных сосудов и  нарушением соотношения объема 

воздуха и кровотока, необходимого легким для нормаль-
ного функционирования  [24]. Опасность такой гипоксии 
заключается в способности «тихо» наносить ущерб орга-
нам и тканям, особенно чувствительным к гипоксии (гип-
покамп), недооценки кислородного голодания головного 
мозга и возможности развития неврологических наруше-
ний  [25]. У  наблюдаемого пациента гипоксия с  чертами 
«тихой» гипоксии послужила поводом для госпитализа-
ции и оказания респираторной поддержки. 

В  патогенезе постковидных когнитивных нарушений 
рассматривалась также роль сосудистой дисфункции. 
Известно, что при болезни Альцгеймера ранним призна-
ком сосудистой дисфункции является повышение прони-
цаемости гематоэнцефалического барьера (ГЭБ) и  нару-
шение гомеостаза головного мозга  [26–28]. В  экспери-
ментах на  животных и  in  vitro получены доказательства 
инфицирования, активной репликации SARS-CoV-2 в эндо-
телии мозговых капилляров и  трансцеллюлярного 
транспорта вируса через ГЭБ с развитием воспалительной 
реакции, включая васкулит, и нарушением работы нейро-
васкулярной единицы  [29, 30]. Нейровизуализаци онным 
биомаркером сосудистой дисфункции, связанной с нару-
шением проницаемости ГЭБ, служит 18F-FDG – радиоак-
тивный суррогат глюкозы, гипометаболизм которого ассо-
циирован со многими нейродегенеративными заболева-
ниями, включая болезнь Альцгеймера  [31]. G.  Blazhenets 
et al. в исследовании, проведенном в 2021 г., представили 
данные о гипометаболизме 18F-FDG в теменной и лобной 
коре у пациентов в подострой стадии COVID-19 и его кор-
реляции с  когнитивным снижением по  Монреальской 
когнитивной шкале [32, 33]. Однако эта же группа авторов 
не  выявила убедительных метаболических нарушений 
на  ПЭТ и  объективного когнитивного снижения у  боль-
шинства пациентов через 6  мес. после перенесенного 
COVID-19, несмотря на актуальные когнитивные жалобы, 
дезадаптирующие пациентов  [34]. Возможно, что когни-
тивная дисфункция в хронической стадии COVID-19 была 
связана с  другими нейробиологическими причинами, 
например, с  аффективными расстройствами или астени-
ей [35]. В данном клиническом примере у пациента отсут-
ствовало сосудистое повреждение вещества мозга, свя-
занное с инсультом или дисциркуляторной энцефалопати-
ей, однако был диагностирован гиперкоагуляционный 
синдром, способствующий перфузионным нарушениям. 

Таким образом, участие перечисленных выше факто-
ров патогенеза в  развитии когнитивных нарушений 
у  данного пациента представляется высоко вероятным. 
На этом основании был выбран препарат Целлекс, пред-
ставляющий собой смесь биологически активных белков 
и полипептидов, обладаю щих мультимодальным и поли-
функциональным действием. Модулирующее влияние 
Целлекса на  концентрацию пула нейротрансмиттеров 
с  торможением избыточного влияния возбуждаю щих 
аминокислот обеспечивают прямое нейрорепаративное 
«энергосберегаю щее» действие в условиях гипоксии и ее 
последствий. За  счет активации синтеза супероксид-
дисмутазы и  каталазы, регуляции процессов апоптоза, 
аутофагии, факторов роста Целлекс оказывает мембрано-
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стабилизирующее, антиацидотическое и антиапоптотиче-
ское действие. В состав препарата Целлекс входят регу-
ляторные противовоспалительные цитокины, устраняю-
щие дисбаланс микроглии и индуцированные нейровос-
палением когнитивные, двигательные и сенсорные нару-
шения нервной системы. Системное репаративное дей-
ствие препарата Целлекс с сохранением исходного кле-
точного состава и  нормальной архитектоники нервной 
ткани, улучшением микроциркуляции и общей перфузии 
мозга, а также быстрым наступлением терапевтического 
эффекта (3–5 дней) послужило основанием для выбора 
терапии, позволившей вывести пациента на преморбид-
ный уровень когнитивного функционирования. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Использование патогенетического подхода в выборе 
лечебной тактики пациентов с постковидными когнитив-
ными нарушениями при учете характера течения инфек-

ции острого периода, успешность которого иллюстрирует 
представленное клиническое наблюдение, представля-
ется обоснованным и приоритетным. Принимая во вни-
мание мультифакториальность патогенеза постковид-
ных когнитивных нарушений предпочтительно приме-
нение препаратов с  мультимодальным действием, 
каковым является препарат Целлекс. Представ ляется 
целесообразным проведение дальнейших исследова-
ний постковидных когнитивных нарушений для повы-
шения знаний об  их патогенезе, для разработки стан-
дартизированных диагностических критериев и  мето-
дов их лечения, также актуально проведение клиниче-
ских исследований препаратов с  прогнозируемым 
эффектом в ведении постковидного синдрома для соз-
дания доказательной базы и разработки соответствую-
щих клинических рекомендаций.  
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